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Rezumat
Stresul oxidativ reprezintă un dezechilibru între sistemele generatoare de radicali liberi ai oxigenului și sistemele 
endogene enzimatice. Protectoarele antioxidante constituie un element patogenic important în evoluția răspunsului 
infl amator sistemic cu potențial de dezvoltare a sindromului de disfuncție organic multiplă (MODS) și insufi ciență 
multiorganică (MOF). MODF este o stare clinico-biologică care apare după o agresiune (arsură, traumatism, infecție etc.) 
și evoluează cu disfuncții visceral progresive, evoluând în multe cazuri până la deces. Din acest motiv prezintă un interes 
crescut pentru studiere, iar evoluarea MODF ar putea benefi cia de o abordare mai efi cientă cu scopul reducerii incidenței 
a cestei complicații, inițiată de stresul oxidativ.
Cuvinte-cheie: complicații septice, hemoragii, șoc septic, peroxidarea lipidelor
Summary: Oxidative stress in children with burns
Oxidative stress is the imbalance between the system generating oxygen free radicals and endogenous enzyme 
systems. Antioxidant protection is an important pathogenic factor in the development of systemic infl ammatory response 
(SIRS) which leads to potential multiple organ dysfunction syndrome (MODS) and multiple organ failure (MOF). MODF 
represents a clinical-biological condition that occurs after an agresion (burn, trauma, infection etc.) and evolves with 
progressive organic dysfunction, in many cases leading to death. For this reason it represents an increased interest for 
the study of MODF evolution, which could benefi t from a more effi cient approach in order to reduce the incidence of 
complications initiated by oxidative stress.
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Резюме: Окислительный стрессу детей с термическими ожогами
Окислительный стресс является дисбалансом между системой генерирующих свободные радикалы кислорода 
и эндогенными ферментными систем. Антиоксидантная защита является важным патогенным фактором в развитии 
системного воспалительного ответа с развития потенциального синдрома полиорганной недостаточности (MODS) 
и полиорганной недостаточности (MOF). MODF является клинико-биологическим состоянием, которое возникает 
после агрессии (ожоги, травмы, инфекции и т.д.) и развивается вместе с прогрессивной дисфункцией внутренних 
органов, во многих случаях приводящей к смерти. По этой причине растущий интерес к изучению развития 
MODF мог бы пользоваться более эффективным подходом для того, чтобы снизить частоту этого осложнения, 
инициированную окислительным стрессом.
Ключевые слова: септические осложнения, кровотечения, септический шок, перекисное окисление липидов
Introducere
Cercetarea dată pornește de la cunoașterea ro-
lului metaboliților activi ai oxigenului în patoge-
nia sindromului de răspuns infl amator sistemic la o 
agresiune traumatică, inclusiv la copii cu arsuri ter-
mice și postoperator [7]. Lucrarea și-a propus de a 
estima un șir de markeri ai stresului oxidativ la eta-
pele clinico-paraclinice la copiii cu arsuri termice și 
ca indicator de prognostic cu valoare predictivă asu-
pra riscului de insufi ciență organică, în special, la 
bolnavi cu evoluție complicată prin sepsis [16]. Im-
plicarea unor astfel de indicatori prezintă un interes 
special în cazul pacientului cu arsuri termice cu un 
risc suplimentar de complicații septice, hemoragii, a 
depresiei imune și evoluției însăși a traumatismului 
(fi g.1, 2) [15].
Efectul cel mai studiat al radicalilor derivaţi ai 
oxigenului este implicarea lor în modifi cările oxidati-
ve ale acizilor graşi polinesaturaţi, fenomen cunoscut 
sub denumirea de „peroxidarea lipidelor” și proteine-
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le sunt, supuse procesului oxidativ sub acţiunea O2, 
H2O2, NO [2, 14].
Modifi cările oxidative ale proteinelor variază în 
funcţie de natura oxidantului şi de proteina studiată. 
Procesul de peroxidare a lipidelor generează produse 
moleculare stabile, cele mai importante fi ind  alde-
hidele toxice. Aceasta creează o bază de disemina-
re a substanţelor toxigene ale peroxidării lipidelor. 
Ultimele reacţionează cu grupările SH din glutati-
on, cisteină, proteine, cu grupările amino- ale unor 
aminoacizi şi inhibă activitatea enzimelor, cu diverse 
efecte asupra celulelor şi țesuturilor [6, 12, 17].
Astfel, leziunile în stadiul primar al arsurilor ma-
jore, complicate cu şoc şi sepsis grav, se centrează 
pe microcirculaţie, iar peptidele cu masă moleculară 
medie (PMM) activate se agreghează şi aderă la epi-
teliu, eliberând mediatori care sunt capabili să afecte-
ze microvascularizaţia. În fazele tardive ale sepsisu-
lui combustional şi ale şocului septic are loc alterarea 
macrofagelor capabile să secrete peste 100 de produ-
se diferite, ce joacă un rol crucial în declanşarea unor 
cercuri vicioase ce provoacă leziuni celular-organice. 
Studiile recente concluzionează că radicalii liberi, 
derivaţi ai oxigenului și azotului, sunt consideraţi me-
diatori foarte importanţi în leziunile tisulare după epi-
soadele de ischemie, reperfuzie şi şoc septic [5]. 
Mecanisme fundamentale ale generării de radi-
cali liberi ai oxigenului în arsurile grave sunt: dere-
glarea circuitului sanguin şi a microcirculaţiei, hi-
poxia, intoxicaţia endogenă, infecţia etc. În faza acută 
a leziunii termice, pe fondalul creşterii permeabilităţii 
vasculare şi a sechestrării plasmei în spaţiul interstiţi-
al, se asociază hipovolemia absolută şi relativă și cen-
tralizarea circulaţiei sanguine. Ultima are rol adaptiv, 
aprovizionând  fl uxul sanguin adecvat în organele 
prioritare (creier, inimă, plămâni), dar simultan duce 
la tulburarea circulaţiei sanguine regionale şi periferi-
ce. Accentuarea tulburării microcirculaţiei este înso-
ţită de hipoxia tisulară, activarea glicolizei anaerobe, 
formarea radicalilor liberi ai oxigenului (RLO), care 
declanşează procesele de oxidare cu radicali liberi, 
cu afectarea ulterioară a membranelor celulare şi, 
drept consecinţă, moartea celulară. Astfel de reacţii 
oxidative duc la formarea metaboliţilor toxici, inclu-
siv a produșilor de oxidare a lipidelor (POL), care în 
normă sunt neutralizaţi de către sistemul antioxidant 
multiplu al organismului (SAO). Un rol important 
în declanşarea stresului oxidativ îl are şi factorul 
microbian.  Eliberarea masivă în circuitul sanguin a 
lipozaharidelor microbiene conduce la activarea ne-
utrofi lelor şi macrofagelor, cu formarea radicalilor 
liberi ai oxigenului (O2, H2O2, NO2, peroxizi), cât și 
a anionului hipoclorit (OCl-), care acționează asupra 
membranelor biologice, deteriorându-le [1, 11].
Astfel în patogenia arsurilor termice un loc im-
portant îl deţin procesele induse de radicalii liberi. 
Ţesuturile supuse acţiunii termice sunt o sursă puter-
nică de radicali liberi, declanşând o multitudine de 
reacţii în lanţ de peroxidare a lipidelor. Intensitatea 
peroxidării lipidelor corelează cu severitatea stării 
pacientului şi depinde de gravitatea hipoxiei, care se 
dezvoltă ca urmare a reducerii ventilaţiei şi microcir-
culaţiei. Produșii de peroxidare a lipidelor sunt com-
puşi extrem de toxici şi duc la sporirea în volum a 
mitocondriilor, decuplarea fosforilării oxidative, in-
activarea enzimelor tiolice implicate în respiraţie şi 
glicoliză; se dereglează sinteza adenozinei în celule, 
se intensifi că procesele de oxidare a grupelor sulfhi-
drilice ale proteinelor. Deteriorarea ADN-ului celular 
poate încetini sau chiar opri diviziunea, proliferarea şi 
creşterea celulară, poate mări permeabilitatea mem-
branelor biologice [3, 13].
Deteriorarea membranelor lizozomale de către 
produșii de peroxidare a lipidelor promovează acti-
varea hidrolazelor lizozomale, enzimelor proteoliti-
ce, care lezează celulele, cu formarea diferitor sub-
stanţe toxice (molecule cu masa moleculară mare, 
medie şi mică).
Este confi rmat faptul că stresul oxidativ în trau-
matismele termice au la bază: tulburarea circuitului 
Figura 1. Copilul cu arsură termică gr. II, III AB, 
suprafața arsurii 50%
Figura 2.  După prelucrarea plăgilor 
combustionale
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sanguin şi a microcirculaţiei, hipoxia, intoxicaţia 
endogenă, răspândirea microbiană, hiperproducţia 
de RLO şi intensifi carea proceselor POL  epuizarea 
SAO şi dezvoltarea insufi cienţei antioxidante stres 
oxidativ. Utilizarea în arsurile grave a preparate-
lor cu acţiuni antihipoxante, antioxidante, mem-
branostabilizante ar reduce reacţiile patogenetice 
[4, 9, 10].
Material și metode
Grupul de studiu cuprinde 40 de copii cu vârsta 
0-5 ani cu arsuri termice, care s-au afl at la tratament 
în secţia combustii și chirurgie plastică reparatorie a 
IMSP Institutul Mamei și Copilului, Catedra chirur-
gie, ortopedie și anesteziologie pediatrică a IP USMF 
,,Nicolae Testemiţanu” și laboratorul biochimie al IP 
USMF ,,Nicolae Testemiţanu”. 
Criteriile de admitere a pacienţilor în lotul de stu-
dio au fost:
- vârsta copiilor (0–5 ani);
- internarea în termen de maximum 72 ore de la 
accidentul combustional;
- leziunea termică – cauză a adresării;
- suprafaţa arsurii mai mare de 10% din suprafaţa 
corporală, sau arsură în zone şocogene;
- profunzimea arsurii – gradele II, IIIA,B și IV.
Pentru evaluarea intensității procesului infl ama-
tor și gradului de alterare a membranei celulelor, ca 
factor de prognostic, au fost studiați următorii mar-
keri biochimici în serul sanguin (tab. 1, 2). 
Tabelul 1
 Markerii biochimici special selectați 














Nr. Markerii biochimici Indicii
Oxidarea peroxidică a lipidelor și
protecția antioxidantă:
 Produșii nepolari, hidrofobi de oxidare 
peroxidică a lipidelor în faza hexanică
 Produșii polari, hidrofi li de oxidare peroxi-
dică a lipidelor din faza izopropanolică
- HPL-timpurii sau dienele conjugate (DC); 
- HPL-intermediari sau cetodiene (CD); 
- HPL-tardivi sau trienele cuplate de tipul bazelor Schiff 
(TC).
- HPL- timpurii sau dienele conjugate (DC); 
- HPL-intermediari sau cetodiene (CD); 
- HPL-tardivi sau trienele cuplate de tipul bazelor Schiff 
(TC).
Rezultate și discuții
Rolul peroxidării lipidelor la copiii de vârsta 0‒5 
ani cu arsuri termice a fost și rămâne o problemă im-
portantă. Actualmente, lipseşte abordarea argumenta-
tă ştiinţifi c în ceea ce priveşte evaluarea stării oxidă-
rii peroxidice a lipidelor în plagă şi infl uenţa asupra 
acestor procese a remediilor terapeutice pentru trata-
mentul topic, cât şi efi cienţa preparatelor utilizate în 
tratamentul local al plăgilor la pacienţii cu arsuri şi 
consecinţele acestora [18, 19].
Datele cu privire la concentrația produşilor POL 
în plasma sanguină, a lotului-martor şi bolnavilor cu 
traumă termică gravă sunt elucidate în fi gura 3.
Rezultatele studiului demonstrează prezența mo-
difi cărilor veridice în concentrația produșilor nepo-
lari, hidrofobi (faza hexanică), cât și în a celor polari, 
hidrofi li (faza izopropanolică) (fi g. 3)  a peroxidării 
lipidelor la toate etapele clinico-evolutive ale trauma-
tismului termic. Cercetările noastre au relevat creșteri 
ale concentrației HPL‒timpurii și HPL‒intermediari 
nepolari în faza hexanică la toate etapele clinico-evo-
lutive ale bolii (fi g. 3). Conținutul HPL‒tardivi nu s-a 
modifi cat, cu excepția etapei de internare, în care s-a 
stabilit o diminuare statistic concludentă a valorilor 
acestui indice. Cercetările ne confi rmă  la rolul cauzal 
al radicalilor O2 în mecanismul de distrugere celulară 
în arsurile termice la copii.
În faza izopropanolică s-a constatat creșterea 
concentraţiei HPL‒timpurii și HPL‒intermediari 
polari în faza toxemiei şi la externare, iar nivelul 
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HPL‒tardivi polari în această fază a scăzut veridic la 
toate cele trei etape: septico-toxemie, preoperator și 
la externare, fapt ce poate fi  explicat prin creșterea 
vitezei de metabolizare a acestora (fi g. 4). Produsele 
de peroxidare a lipidelor, în special, a HPL‒interme-
diari, ce conțin grupări carbonilice, pot declanșa atât 
perturbări celulare și intracelulare, cât și deteriorarea 
membranelor celulare (reticulul sarcoplasmatic și 
mitocondriile), având drept consecință ce rezultă în 
afectarea pompelor de calciu, decuplarea fosforilării 
oxidative, necrozarea celulelor, creșterea nivelului 
citokinelor proinfl amatorii și al moleculelor de ade-
ziune. S-a constatat, că la copiii cu vârsta 0-5 ani cu 
arsuri termice se constată prezența unui grad de stres 
oxidativ exprimat prin creșterea peroxidării lipidice. 
Această creștere a lipoperoxidării sistemice, apreciată 
prin studierea markerilor stresului oxidativ, este jus-
tifi cată de scăderea activității sistemelor antioxidante 
enzimatice și de depresie imună.
Concluzii
1. În contextul modifi cărilor menționate, putem 
afi rma că radicalii liberi ai oxigenului sunt mediatori 
celulari foarte importanți ai producerii leziunilor țe-
suturilor, rezultând disfuncții organice, la unii paci-
enți ‒ ireversibile și, pot condiționa chiar decese, ca 
rezultat al modifi cărilor microvascularizării și avan-
sării necrozei celulelor deja afectate prin arsuri ter-
mice. Nivelul de severitate al tulburărilor sistemelor 
şi organelor rezultă nu numai din gravitatea trauma-
tismului, ci şi din tratamentul complex multimodal.
2. Creșterea constantă și precoce a concentrației 
MDA serice poate servi un argument în favoarea fo-
losirii acestui marker al peroxidării lipidice, ca indi-
cator de prognostic privind riscul dezvoltării MODS 
și ar justifi ca tentativa de profi laxie antioxidantă în 
scopul reducerii stresului oxidativ la pacienții cu ar-
suri termice.
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EFECTELE OXIDULUI NITRIC ȘI LACTATULUI ÎN EVOLUȚIA CLINICĂ 
A ARSURILOR TERMICE LA COPII
Jana Bernic ‒ dr. hab. în med., prof. univ.,




Teoria reacţiei sistemice postagresive şi a şocului este extrem de complexă, construindu-se pe concepte din întreaga 
fi ziologie şi fi ziopatologie, de la înţelegerea funcţiilor, reglărilor şi leziunilor celulare până, la ansamblul funcţiilor şi 
dezechilibrelor organelor, sistemelor funcţionale şi interacţiunilor patologice reciproce, având ca rezultat fi nal instalarea 
insufi cienţei multiorganice. Se poate afi rma că oxidul nitric (NOˉ) este implicat în fi ziopatologia şocului, sepsisului şi 
sindromului MODF.
Cuvinte-cheie: oxidul nitric, lactat, arsură termică, şoc combustional
Summary: Effects of nitric oxide and lactate on the clinical evolution of burns in children
The theory of postagresive systemic reaction and shock is extremely complex, is build on concepts of the physiology 
and pathophysiology of the functions, regulation and cellular damage, the set of functions and organ imbalances, functional 
systems and mutual pathological interactions with evolution to multiple organ failure. It can be argued that nitric oxide 
(NO ˉ) is involved in the pathophysiology of shock, sepsis, MODF syndrome.
Key words: nitric oxide, lactate, thermal burn, shock combustion
Резюме: Влияние оксида азота и лактата на клиническое течение термических ожогов у детей
Теория посттравматической системной реакции и шока является чрезвычайно сложной, опираясь на 
концепциях физиологии и патофизиологии, от понимания функций регуляции и клеточного повреждения к 
множественному нарушению функций органов, функциональных систем и патологических взаимодействий с 
наступлением окончательного результата - полиорганной недостаточности. Можно утверждать, что оксид азота 
(NO ˉ ) участвует в патофизиологии шока, сепсиса, синдрома MODF.
Ключевые слова: оксид азота, лактат, термический ожог, ожоговый шок
Introducere
Oxidul nitric (NOˉ) este un gaz solubil, sintetizat 
din L-arginină, oxigen molecular şi NADPH prin 
acţiunea enzimei nitric oxid sintetaza (NOS) [1]. 
Există două tipuri de NOS: 1) calciu-dependentă, 
care există în celulele endoteliale şi neuroni, unde, în 
prezenţa calmodulinei, ionii de calciu cresc producţia 
de NOˉ; 2) din macrophage, care începe sinteza NOˉ 
la simpla activare a celulei induse de citokine sau 
de alte substanţe, dar fără intervenţia calciului. NOˉ 
produs de macrofage are efect citotoxic asupra unor 
microbi. Efectul cel mai important este de relaxare 
